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РЕАКЦИЯ ГИПОФИЗАРНО-ТИРЕОИДНОЙ СИСТЕМЫ
НА СЕНСИБИЛИЗАЦИЮ ОРГАНИЗМА ХОЗЯИНА СОМАТИЧЕСКИМИ
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Резюме. Изучено гистологическое строение и морфометрические показатели щитовидной железы, а также
уровни тиреотропного гормона гипофиза, трийодтиронина и тироксина в сыворотке крови крыс линии Wistar,
сенсибилизированных соматическими белками из кожно-мускульного мешка взрослых аскарид.
Установлено, что сенсибилизация организма хозяина соматическими белками аскарид вызывает изменение
гистологической структуры и морфометрических параметров щитовидной железы, которое характеризуется
увеличением размеров фолликулов, накоплением и уплотнением в них коллоида, уменьшением высоты
фолликулярного эпителия и размеров его ядер, падением фолликулярно-коллоидного индекса и ростом индекса
накопления коллоида. Эти изменения указывают на подавление активности щитовидной железы, что подтверждается
снижением в сыворотке крови уровней тиреотропного гормона гипофиза, трийодтиронина и тироксина.
Ключевые слова: щитовидная железа, тиреотропный гормон гипофиза, трийодтиронин, тироксин,
соматические белки аскарид.
Abstract. The state of the histological structure, morphometric indices of the thyroid gland as well as the levels of
thyrotropic hormone, triiodothyronine and thyroxin in the blood serum of Wistar line rats, sensitized with somatic proteins
from the skin-muscular sac of adult Ascarides were studied.
It has been established that sensibilization of host organism with Ascarides somatic proteins causes changes of
thyroid gland histological structure and its morphometric indices which are characterized by the enlargement of follicles,
accumulation of colloid substance in them, reduction of follicular epithelium height and the size of its nuclei. These
changes point to suppression of thyroid gland activity that is proved by the decreased levels of hypophysis thyrotropic
hormone, triiodothyronine and thyroxin in the blood serum.
Одним из ведущих факторов, обусловли-вающих патогенное воздействие аска-рид, является сенсибилизация организ-
ма хозяина антигенами паразита. Выраженная
сенсибилизация к аскаридам человека или
свиньи нередко развивается у сотрудников ла-
бораторий, а также работников мясокомбина-
тов. Работа с этими гельминтами может про-
воцировать ангионевротический отек и даже
астмоидные приступы [1]. Антиген, попадая
в организм, вызывает, помимо своего прямо-
го влияния на клетки иммунокомпетентной
системы, сложный комплекс нейрогумораль-
ных сдвигов. Важными составляющими это-
го комплекса являются нейромедиаторные и
эндокринные реакции [2].
Учитывая важную роль тиреоидных гор-
монов в регуляции обмена веществ, роста и
развития организма, а также длительное те-
чение и высокую распространенность аскари-
доза, особенно среди детей, представляет ин-
терес изучение реакции гипофизарно-тирео-
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идной системы на сенсибилизацию организ-
ма хозяина соматическими белками аскарид.
Целью настоящего исследования явилось
изучение гистологической структуры щитовид-
ной железы и секреции гормонов гипофизар-
но-тиреоидной системы крыс, трехкратно сен-
сибилизированных соматическими белками из
кожно-мускульного мешка взрослых аскарид.
Методы
Исследования были выполнены на 42
самцах крыс линии Wistar, которые были раз-
делены на две группы (опыт и контроль). Под-
бор животных для экспериментов проводил-
ся с учетом возраста, пола, веса и других мор-
фологических признаков [3].
Соматические белки аскарид получали,
используя методику, предложенную Вл.Я. Бе-
кишем [4]. Аскарид обоего пола тщательно
промывали в 0,9% растворе NaCl, затем
вскрывали, удаляли кишечник и репродуктив-
ные органы. Предварительно измельченные
кожно-мускульные мешки замораживали при
t = -10°С в колбах объемом 50 мл, после чего
проводили лиофильное высушивание на ус-
тановке «Иней-2» в течение трех часов. Вы-
сушенные ткани тщательно растирали в фар-
форовой ступке с добавлением 0,9% раствора
хлорида натрия. Полученную суспензию го-
могенизировали ультразвуком 20-30 минут при
частоте 20-24 Кгц, а затем центрифугировали
в течение 1 часа при 8000 об/мин. Стерилиза-
цию супернатанта проводили, используя бак-
терицидные капроновые фильтры с размером
поры 0,45 мкм. Полученный раствор помеща-
ли в стерильные ампулы. Концентрацию бел-
ка в растворе определяли биуретовым мето-
дом [5] на спектрофотометре СФ-46 при дли-
не световой волны 560 нм (зеленый свето-
фильтр) против холостой пробы с помощью
стандартных наборов реагентов производства
НТК «Анализ-Х» (г. Минск).
Опытным животным соматические бел-
ки аскарид вводили подкожно во внутреннюю
поверхность бедра в дозе 50 мкг белка на г
массы тела ежедневно в течение трех дней.
Контрольной группе вводили 0,9% раствор
хлорида натрия в эквивалентном объеме.
Взятие материала для исследования осу-
ществлялось на 7, 14 и 21-е сутки с момента
первого введения соматических белков.
Для исключения влияния на результаты
исследования циркадных и сезонных биоло-
гических ритмов взятие материала у конт-
рольных и экспериментальных животных
производили в осеннее-зимний период в одно
и то же время суток (с 10 до 11 часов утра).
Щитовидную железу удаляли вместе с трахе-
ей. Орган отделяли от прилежащих тканей,
фиксировали в 10% растворе формалина. Па-
рафиновые срезы толщиной в 5-7 мкм окра-
шивали гематоксилин-эозином по стандарт-
ной методике. При выборе морфологических
критериев оценки функциональной активно-
сти щитовидной железы руководствовались
работами Г.Г. Автандилова [6], О.К. Хмель-
ницкого и соавт. [7]. На гистологических пре-
паратах изучали форму и размеры фолликулов,
состояние коллоида, величину и форму тире-
оцитов, а так же их ядер. Учитывали содер-
жание интерфолликулярного эпителия.
Для более объективной оценки состоя-
ния щитовидной железы проводили морфо-
метрические измерения с помощью компью-
терной системы анализа изображений
«Bioscan NT», созданной в лаборатории мор-
фологических методов исследования ЦНИЛ
УО «Белорусский государственный медицин-
ский университет».
Функциональные реакции щитовидной
железы оценивали по площадям сечения фол-
ликулов, коллоида, фолликулярного эпителия,
ядер тиреоцитов, а также по размерам внеш-
него и внутреннего диаметров фолликулов,
высоте тиреоцитов и диаметру их ядер. На
основании полученных данных рассчитыва-
ли индексы показателей функционального со-
стояния щитовидной железы: индекс накоп-
ления коллоида и фолликулярно-коллоидный
индекс [7, 8].
Концентрацию гормонов определяли
радиоиммунологическим методом, используя
наборы реактивов «РИА-ТТГ», «РИО-Т3-
ИПР» и «РИО-Т4-ИПР» государственного
предприятия «Хозрасчетное опытное произ-
водство Института биоорганической химии
Национальной академии наук Беларуси».
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Полученный цифровой материал обра-
батывали методами вариационной статисти-
ки на персональном компьютере с использо-
ванием программы Microsoft Excel 2002.
Результаты
Введение животным соматических бел-
ков из кожно-мускульного мешка Ascaris suum
сопровождалось структурными преобразова-
ниями в щитовидной железе, что подтверж-
далось данными морфометрии. Наиболее зна-
чимые изменения наблюдались на 7-е сутки с
момента первого введения соматических бел-
ков. В этот срок внешний и внутренний диа-
метры фолликулов, а также площадь их сече-
ния увеличивались на 15%, 37% и 30%
(P<0,05) соответственно по сравнению с по-
казателями контроля. При этом наблюдалось
достоверное снижение высоты тиреоцитов до
5,1±0,1 мкм против 8,4±0,2 мкм в контроле и
их уплощение. Площадь фолликулярного эпи-
телия уменьшалась на 27% (P<0,05). Ядра ти-
реоцитов становились темными, компактны-
ми и приобретали эллипсоидную форму, их
средний диаметр и площадь уменьшались на
26% и 46% (P<0,05) соответственно. Увели-
чение размеров фолликулов сопровождалось
достоверным увеличением площади, занима-
емой коллоидом (2534,5±202,4 мкм2 против
1359,3±127,8 мкм2 в контроле).
На 14-й день эксперимента щитовидная
железа имела полиморфное строение. На пе-
риферии преобладали крупные фолликулы с
уплощенным фолликулярным эпителием и
овальными гиперхромными ядрами. Коллоид
был густой, без признаков резорбции. В цент-
ральных участках встречались небольшие фол-
ликулы, выстланные кубическим эпителием с
округлыми ядрами и хорошо различимыми
ядрышками. В коллоиде просматривались ре-
зорбционные вакуоли. Увеличивалось коли-
чество интерфолликулярного эпителия. В це-
лом отмечалось снижение размеров фоллику-
лов, уменьшение количества коллоида, увели-
чение высоты фолликулярного эпителия по
сравнению с показателями предыдущего сро-
ка. Тем не менее, согласно данным морфомет-
рии, функциональная активность щитовидной
железы оставалась ниже показателей контро-
ля. Отмечалось достоверное увеличение внут-
реннего диаметра фолликулов и площади, за-
нимаемой коллоидом, на 18% и 36% соответ-
ственно. Высота тиреоидного эпителия сни-
жалась на 19% и составила 6,8±0,2 мкм про-
тив 8,4±0,2 мкм в контроле (P<0,005). Сред-
ний диаметр и площадь ядер тиреоцитов ос-
тавались ниже контрольных величин на 10%
и 21% (P<0,005) соответственно.
К 21-м суткам эксперимента мозаич-
ность в строении щитовидной железы была
выражена более отчетливо. В значительном
количестве был представлен интерфоллику-
лярный эпителий. Увеличилось число мелких
фолликулов. Визуализировалось увеличение
высоты фолликулярного эпителия. Как пока-
зали морфометрические исследования, прак-
тически по всем изученным показателям раз-
личия с контролем были не достоверны.
На основании результатов морфометрии
были рассчитаны индексы функционального
состояния щитовидной железы: фолликуляр-
но-коллоидный индекс и индекс накопления
коллоида. Фолликулярно-коллоидный индекс
снижался на 7 и 14-е сутки эксперимента на
60% и 40% (P<0,005) и составил 0,4±0,1 и
0,6±0,1 соответственно против 1,0±0,1 в кон-
троле. Динамика индекса накопления колло-
ида была противоположной. Согласно полу-
ченным данным в контроле он составил
2,4±0,2, на 7-й день  5,5±0,2 и на 14-й день 
3,5±0,2, что было на 129% и 46% (P<0,005)
выше, чем в контрольной группе.
Трехкратная сенсибилизация хозяина
соматическими белками из кожно-мускульно-
го мешка Ascaris suum обусловила уменьшение
концентрации тиреотропного гормона гипофи-
за, трийодтиронина и тироксина на 7-е сутки с
момента первого ведения соматических белков
аскарид на 32%, 28% и 35% (Р<0,05) соответ-
ственно по сравнению с контролем. К 14-у дню
концентрации указанных гормонов оставались
ниже контрольных величин на 23%, 21% и 27%
(Р<0,05) соответственно. На 21-й день опыта
показатели тиреотропного гормона гипофиза,
трийодтиронина и тироксина достоверно не
отличались от контрольных величин, хотя и
имели более низкие значения.
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Обсуждение
Полученные данные позволяют утверж-
дать, что трехкратная подкожная сенсибили-
зация крыс соматическими белками паразита
в дозе 50 мкг белка на г массы тела вызывает
структурные изменения щитовидной железы,
которые на 7-е сутки эксперимента проявля-
лись в виде увеличения площади фолликулов,
накопления и уплотнения коллоида, снижения
высоты фолликулярного эпителия, площади
его ядер, падения фолликулярно-коллоидного
индекса и роста индекса накопления коллои-
да, по сравнению с контролем. Вышеуказан-
ные изменения свидетельствуют о снижении
функциональной активности органа.
На более поздних сроках (14 и 21-е сут-
ки) в щитовидной железе развивались реак-
ции компенсаторного типа: увеличивалось
количество интерфолликулярных островков,
возрастало число мелких активно функциони-
рующих фолликулов, наблюдалась частичная
трансформация уплощенного тиреоидного
эпителия в кубический. Известно, что фолли-
кулы разных размеров имеют различную ско-
рость йодного обмена, митотический индекс
и интенсивность некоторых гистохимических
реакций тиреоцитов [9]. Таким образом, в не-
больших фолликулах поддерживался высокий
уровень синтеза и секреции, тогда как в более
крупных из них уровень синтетических и сек-
реторных процессов оставался низким.
Наблюдаемая нами структурная реорга-
низация щитовидной железы является след-
ствием реакции гипоталамо-гипофизарной
системы на антигенный стимул. Сенсибили-
зация организма хозяина антигенами Ascaris
suum способствует активации гипофизарно-
адренокортикальной системы. Одной из при-
чин стимуляции ее функциональной активно-
сти является повышение уровня интерлейки-
на-6 [10], усиленное производство которого
отмечается при активизации макрофагов в
ответ на действие воспалительных факторов
[11]. Результаты исследований по изучению
паразитарного стресса показали, что у подо-
пытных животных при экспериментальном
аскаридозе имеется выраженная гипертрофия
надпочечников, что сопровождается значи-
тельным усилением стероидогенеза [12]. Сте-
роидные гормоны надпочечников обеспечи-
вают снижение реакции тиротрофов на дей-
ствие тиротропин-рилизинг фактора, угнетая
секрецию тиреотропного гормона гипофиза
[13]. Кроме того, глюкокортикоиды способны
напрямую тормозить активность нейросекре-
торных клеток суправентрикулярных ядер ги-
поталамуса, секретирующих тиротропин-ри-
лизинг фактор [10]. Приведенные факты, по-
зволяют объяснить причину, наблюдаемого
нами, снижения уровня тиреотропного гор-
мона гипофиза в крови крыс на 7 и 14-е сутки
эксперимента. Известно, что морфологичес-
кая характеристика щитовидной железы на-
прямую зависит от уровня тиреотропина [13].
Следовательно, регистрируемые нами струк-
турные изменения в органе можно расцени-
вать как следствие снижения уровня указан-
ного выше гормона. Снижение функциональ-
ной активности щитовидной железы, в свою
очередь, приводит к уменьшению уровней
трийодтиронина и тироксина.
Возможно также, что метаболиты, обра-
зующиеся при взаимодействии антигенов ас-
карид с иммунокомпитентными клетками, спо-
собны изменять концентрацию биогенных
аминов, которым принадлежит важная роль в
регуляции гомеостаза щитовидной железы [14].
Имеются данные, свидетельствующие о сни-
жении йодопоглотительной способности щи-
товидной железы при подкожном введении
экспериментальным животным серотонина
[15]. Изменение уровня биогенных аминов в
микроокружении фолликулов могло стать еще
одной причиной наблюдаемых нами структур-
ных преобразований органа, повлиявших на
секрецию трийодтиронина и тироксина.
Заключение
1. Сенсибилизация животных сомати-
ческими белками из кожно-мускульного меш-
ка Ascaris suum в дозе 50 мкг белка на г массы
тела сопровождается изменением гистострук-
туры и морфометрических показателей щито-
видной железы, свидетельствующим о сниже-
нии ее функциональной активности. Это про-
является в виде увеличения размеров фолли-
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кулов, накопления и уплотнения в них колло-
ида, уплощения тиреоцитов, уменьшения раз-
меров их ядер, падении фолликулярно-колло-
идного индекса и росте индекса накопления
коллоида.
2. Введение крысам соматических бел-
ков из кожно-мускульного мешка аскарид ини-
циирует угнетение функциональной активно-
сти гипофизарно-тиреоидной системы и ха-
рактеризуется уменьшением в сыворотке кро-
ви животных концентрации тиреотропного
гормона гипофиза, трийодтиронина и тирок-
сина.
3. Максимальное угнетение функцио-
нальной активности гипофизарно-тиреоид-
ной системы наблюдаются на 7-е сутки экс-
перимента.
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